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I 
摘要 
第一部分：鄱阳湖星子县区日本血吸虫病媒介钉螺生存情况调查和钉
螺感染外睾吸虫情况及阴性钉螺的培育 
近年来，本实验室经过 2000-2014 年的长期研究，发现先感染外睾吸虫的湖
北钉螺再感染日本血吸虫，会出现日本血吸虫幼虫被杀死的现象。并且感染外睾
吸虫后再感染日本血吸虫的间隔时间越长，幼虫的死亡速度越快，但其具体的控
制机理尚未完全弄清楚，因此我们致力于了解外睾吸虫幼虫在自然界感染钉螺情
况的调查，并探索其深层次的调节机制。在宏观方面，本部分主要是在江西鄱阳
湖采集湖北钉螺进行野外调查，并探索在厦门大学生命科学学院实验室建立一组
钉螺的人工繁殖系统可行性，在室内模拟野外条件下的钉螺产卵及发育的观察，
在实验室建立阴性湖北钉螺人工繁殖系统，培养人工感染日本血吸虫的湖北钉螺
和人工感染外睾吸虫的湖北钉螺，为后期分子实验提供基本的实验材料。同时，
本部分也对钉螺在鄱阳湖星子县区水域的分布情况和感染状况进行了现场调查。
我们选择离岸水平距离、建立不同的采集样方、统计钉螺的数量、存活率和其他
吸虫感染状况，探讨其滨水分布规律。 
第二部分：湖北钉螺 OhTRX 的克隆表达及生物信息学分析 
为了更深入地探究利用外睾吸虫生物控制日本血吸虫的分子机制，我们实验
室在国家自然科学基金的资助以及上海寄生虫研究所同行的协作下，针对阴性钉
螺、外睾吸虫阳性钉螺、日本血吸虫阳性钉螺以及两种吸虫双重感染的阳性钉螺
进行了转录组测序与差异表达分析，结果发现在感染外睾吸虫后的湖北钉螺体内
的硫氧还蛋白（TRX）呈高度表达的状态，远远高于阴性钉螺或者只被日本血吸
虫感染的钉螺以及双重感染的钉螺。TRX 是一种具有很强的调节氧化还原作用
的小分子蛋白，广泛存在于各类生物体之中，是一种十分有效的抗氧化物质，同
时兼具有抗凋亡作用，生长因子作用，对蛋白质的修复与还原作用。大部分寄生
虫需要在宿主体内大量复制，TRX 除了能够去除寄生虫因代谢产生的活性氧簇
（ROS）与和其相似的活性氮族分子（RNS），而且在抵抗宿主免疫细胞产生的
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RNS 和 ROS 的潜在损伤中起着十分关键的作用。本部分研究致力于克隆和表达
湖北钉螺硫氧还蛋白（OhTRX）基因，了解该基因在湖北钉螺内的表达和分布。
通过把 OhTRX 基因亚克隆到表达载体 pET-28a 中，达到构建重组表达质粒并诱
导其表达的目的。 
第三部分：OhTRX 多克隆抗体的制备和免疫组化 
本部分参考基因的扩增方法，获得 OhTRX 的全长 cDNA 序列，构建重组表
达质粒 OhTRX-PET-28a，表达纯化获得蛋白后再免疫 KM 株小白鼠，获得多克
隆抗体，通过 Western-blot 检测重组蛋白的抗原性和免疫原性，通过免疫组化的
方法，对该蛋白在湖北钉螺体内的表达部位进行观察和分析。经过本次实验，作
者成功地构建了重组表达质粒 OhTRX-pET-28a(+)，并在大肠杆菌中获得表达；
Western-blot 的结果表明了重组蛋白具有良好的抗原性和免疫原性；根据免疫荧
光观察，显示 TRX 蛋白在湖北钉螺的各个组织中有表达，尤其是肠道和消化腺，
再一次地论证了其与机体的氧化还原作用密切相关，调控寄生虫的抗氧化作用以
及可能与某些细胞信号转导有关。 
 
关键词：湖北钉螺；湖北钉螺硫氧还蛋白（OhTRX）；免疫组化 
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Abstract 
This thesis consists of three parts 
PartⅠ:Preliminary investigation of Oncomelania hupensis, which is the media of 
the schistosomiasis, in the Xingzi County, Poyang lake. Investigation of 
Oncomelania hupensis infected by Exorchi sp. and negative snails breed. 
In recent years, our laboratory, after 2000-2014 years of long-term research, 
found that larvae of Schistosoma japonicum could be blocked in Oncomelania 
hupensis with pre-infection with larvae of Exorchis trematodes. And we also found 
that the longer infection of Exorchis trematodes before Schistosoma japonicum 
infecetion, the damages on the lavae of Schistosoma japonicum in experimental 
Oncomelania hupensis were more presented. Since the specific control mechanism is 
not completely understood, we are committed to conduct a survey on the infection of 
Exorchis trematodes in nature, and explore mechanism of different parasite infection 
in Oncomelanis hupensis. At the macro level, this research is to collect Oncomelania 
hupensis snail from Xingzi County, Jiangxi Province. Wild snails were raised in the 
lab to collect eggs by establishing a culture system for obtaining uninfected snails in 
the laboratory, which will provide materials for the following experiments, such as 
infection of snails with larve of Schistosoma japonicum, Exorchis trematodes and 
both of them in the double infection. We also do nature site survey in the Xingzi 
County, chosing the horizontal distance offshore, establishing different acquisition 
plots, statisticsing the number of snails, survival rates and infection status of other 
trematode, explore the regularities of distribution. 
Part II: The cloning, expression of OhTRX-PET-28a and its Bioinformatic 
analyses  
In order to explore the mechanism of Exorchis trematode infection for the 
biological control of Schistosoma japonicum infection in snail, our laboratory is 
supported by the National Natural Science Foundation of China and worked with 
Shanghai Veterinary Research Institute, to study gene different expression in 
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Oncomelania hupensis under different infection conditions. It turns out TRX was 
highly expressed in the Oncomelania hupensis infected by Exorchis trematodes. The 
expression is higher in infected Oncomelania hupensis than the negative snails or 
snails infected only by Schistosoma japonicum. Thioredoxin (TRX) is a class of small 
proteins with strong redox regulation function. The enzyme is known to be present in 
all organisms and play roles in many important biological processes,including redox 
signailing. TRX is not only a very effective antioxidant, but also has activities in 
anti-apoptotic, protein repair. Most parasites need to have fast grow and replication in 
the host body. TRX plays a important role in the metabolic process by removing 
reactive oxygen and nitrogen species, such as ROS and RNS, from parasites to avoide 
the damages caused by ROS and RNS. This experiment also evaluated cloning and 
expression of OhTRX gene by subcloning OhTRX into the expression vector PET-28a 
for the expression, and its distribution in Oncomelania hupensis. 
Part III: Preparation of OhTRX polyclonal antibodies and 
immunohistochemistry. 
In this part, by using reverse transcription method,we amplified the cDNA of 
mRNA from Oncomelania hupensis. We successfully constructed recombinant 
plasmid OhTRX-PET-28a, expressed the recombinant OhTRX from E.coli and 
purified expressed protein. Vaccination of KM mice with the purified recombinant 
OhTRX protein was conducted to obtain the anti-OhTRX polyclonal antibody. 
Western-blotting with the anti-OhTRX polyclonal antibody revealed that the 
recombinant proteins had antigenicity and immunogenicity. We also investigated the 
OhTRX distribution in snail by using immunohistochemical methods. According to 
immunofluorescence signal, the results showed that TRX protein are expressed in 
many locations in Oncomelania hupensis, especially at the site of intestine and 
digestive gland. 
 
Keywords: Oncomelania hupensis; OhTRX; immunohistochemistry 
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第一章 鄱阳湖星子县区日本血吸虫媒介钉螺感染外睾吸虫幼虫的初步调查及阴
性钉螺的培育 
1 
第一章 鄱阳湖星子县区日本血吸虫媒介钉螺感染外睾吸虫幼虫
的初步调查及阴性钉螺的培育 
1. 血吸虫简介 
1.1 血吸虫病 
血吸虫病是一种由于血吸虫寄生引起的严重慢性疾病，主要流行于亚洲 73
个国家，也包括拉丁美洲和非洲。血吸虫病主要分为两个类型，一种是肠道血吸
虫病，主要病原是曼氏血吸虫(Schistosoma mansoni Sambon,1907)和日本血吸虫
(Schistosoma japonicum Katsurada,1904)；另一种是由埃及血吸虫(Schistosoma  
haematobium （Bilhartz,1852）Weinland 1858)引起的尿路血吸虫病。其中，我
国流行的主要是日本血吸虫病。 
全球有将近 7.8亿人民长期居住在血吸虫病流行区域并饱受该疾病的困扰。
在我国，疫情主要流行于鄱阳湖、洞庭湖、长江流域沿岸以及有山丘地形的一
些省份。其中，湖北钉螺（Oncomelania hupensis）作为日本血吸虫的唯一中间
宿主，其广泛存在于我国大陆上也是造成血吸虫病如此肆虐的重要原因。 
 
图1-1 2011年中华人民共和国血吸虫病流行状况图 
Fig. 1-1 The epidemiological status of schistosomiasis  
in P. R. China at 2011 
（按 郑浩，张利娟，朱蓉 等，2012[1]） 
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1.2 血吸虫属的主要分类 
界：动物界 
门：扁形动物门 
纲：吸虫纲 
目：裂体科 
属：裂体属 
种：日本血吸虫(Schistosoma japonicum Katsurada,1904) 
  曼氏血吸虫(Schistosoma mansoni Sambon,1907) 
  埃及血吸虫 (Schistosoma haematobium （Bilhartz,1852）Weinland 1858) 
湄公血吸虫(Schistosoma mekongi Voge Bruekner et Bruce，1978)等。 
裂体属的血吸虫种类超过 20 种，schistosoma 这个词源自希腊语“schisto”，
意思是“分裂”，“soma”的意思是“身体”。因为其拥有扁平的身体结构而被归
类于扁形动物动物门，是蠕虫的一种。 
1.3 日本血吸虫的生活史 
日本血吸虫的生命周期由有性生殖阶段（在哺乳类动物宿主体内）和无性生
殖阶段（在软体动物宿主体内）构成，包括七个不同的阶段：虫卵、毛蚴、母胞
蚴、子胞蚴、尾蚴、童虫和成虫。 
日本血吸虫的尾蚴能够钻过哺乳类动物宿主的皮肤，变成一个没有尾部的裂
体婴。裂体婴能够通过静脉系统进入心脏和肺脏，再进入宿主的循环系统到达肝
门静脉和肠系膜静脉里。裂体婴在肝门静脉和肠系膜静脉内发育成熟并进行有性
生殖，雌雄虫交配至发育成熟只需要一个月左右，它们所在之处都有他们产的卵，
大量产卵时会造成宿主的肝脏硬化和肠道血管堵塞，虫卵所在的肠道血管破裂
后，虫卵可到达肠道中，由粪便排出。 
日本血吸虫的虫卵到水中孵化成毛蚴，毛蚴穿过贝类宿主（钉螺）的体壁并
脱掉纤毛到达其体内，通过变态发育阶段成为母胞蚴，其体内一些生殖细胞发育
成子胞蚴。最终，子胞蚴脱离母胞蚴，迁移到钉螺的消化腺、生殖腺等部位，在
那里落户和发育。在子胞蚴的体内生殖细胞进一步发育成叉尾尾蚴。尾蚴在钉螺
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体内迁移和最终逸出，这个阶段大约需要8-10周，这取决于水的温度。毛蚴和尾
蚴自由游泳阶段局限于水生环境。 
了解了血吸虫的生活史，不难推测出血吸虫病是由以下几个环节构成：一、
传染源排出虫卵；二、虫卵在水中孵出毛蚴；三、毛蚴感染钉螺（中间宿主）；
四、血吸虫幼虫期在钉螺体内的发育；五、尾蚴感染终宿主，如人和其他的哺乳
动物。 
 
 
图1-2 日本血吸虫的生活史 
Fig. 1-2 Life cycle of Schistosoma japonicum 
(按疾病预防控制中心寄生虫部，2009[2]) 
 
1.4 湖北钉螺 
湖北钉螺（Oncomelania hupensis）属于软体动物门（Phylum Mollusca）、
腹足纲（Class Gastropoda）、前鳃亚纲（Subclass Prosobranchia）、圆口螺科（F
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